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論文内容の要旨
【目的】従来の実験的研究により、酸化LDLは動脈硬化の進展に重要な役割を果たしていることが示唆
されているが、ヒト心血管病変における酸化LDLの関与については不明である。本研究では、急性冠症
候群発症における酸化LDLの関与とその意義を明らかにする目的で、急性心筋梗塞 CAMI)、不安定狭心
症 (UAP)、安定狭心症 CSAP)の血祭中酸化LDL値を、最近開発された新しい測定法を用いて測定した。
さらに、ヒト冠動脈の不安定プラークにおける酸化LDLの局在についても免疫組織化学的に検索した。
【対象と方法】 AMI群:45例、 UAP群:45例、 SAP群:45例、および健常者群:46例の血祭中酸化LDL
値を測定した。この測定法では、 LDLを画分した後、抗酸化phosphatidylcholine抗体と抗apolipo-
protein B抗体とのサンドイツチELISA法を施行して、 5μgLDLあたりの酸化LDL値を測定した。さら
に、 SAP10例とUAP23例の冠動脈責任病変における酸化LDLの局在部位とその程度を定量的に解析した。
【結果】 AMI群では、 UAP群 (P<O.0005)、SAP群 CP<O.OOOl)、健常者群 (P<O.OOOl)に比し、血祭
中酸化LDL値が有意に上昇していた (AMI: 1.95:t1.42、UAP:1.19:tO.74、SAP: O.89:t0.48、健常者:
O.58:tO.23 ng/5μg LDL protein)。免疫組織化学的検討では、 UAP群ではSAP群に比し、マクロファー
ジ(Mφ)の酸化LDL陽性率が有意に高値 (P<O.OOOl)であり、また酸化LDLはMφ由来泡沫細胞に一致
して局在していた。
【結論】本研究により、血祭中酸化LDL値の上昇は急性冠症候群の重症度と直接相関することが明らか
になるとともに、酸化LDLがヒト冠動脈のプラーク不安定性と密接に関与していることが示唆された。
論文審査の結果の要旨
従来の実験的研究により、酸化LDLは動脈硬化の発症・進展に重要な役割を果たしていることが示唆
されているが、ヒト心血管病変における酸化LDLの関与については不明である。本研究では、急性冠症
候群発症における酸化LDLの関与とその意義を明らかにする目的で、急性心筋梗塞 (AMI)、不安定狭心
症 (UAP)、安定狭心症 (SAP)の血築中酸化LDL値を、最近開発された新しい測定法を用いて測定した。
さらに、ヒト冠動脈の不安定プラークにおける酸化LDLの局在についても免疫組織化学的に検索した。
本研究ではAMI群45例、 UAP群45例、 SAP群45例、および健常者群46例の血祭中酸化LDL値を測定し
た。この測定法では、 LDLを画分した後、抗酸化phosphatidylcholine抗体と抗apolipoproteinB抗体
とのサンドイツチELISA法を施行して、 5μgLDLあたりの酸化LDL値を測定した。さらに、 SAP10例
。 。
とUAP23例の冠動脈責任病変から得られたアテレクトミー組織材料を用いて、これらの責任病変におけ
る酸化LDLの局在部位を解析するとともに、その程度を定量的に解析した。
AMI群では、 UAP群 (P<0.0005)、SAP群 (P<O.OOOl)、健常者群 (P<O.OOOl)に比し、血祭中酸化
LDL値が有意に上昇していた (AMI: 1.95:t1.42、UAP:1.19:t0.74、SAP: 0.89:t0.48、健常者:0.58 
:t0.23 ng/5μg LDL protein)。免疫組織化学的検討では、 UAP群ではSAP群に比し、マクロファー
ジ(Mゆ)の酸化LDL陽性率が有意に高値 (P<O.OOOl)であり、また酸化LDLはMゆ由来泡沫細胞に一致
して局在していた。
本研究により、血衆中酸化LDL値の上昇は急性冠症候群の重症度と直接相関することが明らかになる
とともに、酸化LDLがヒト冠動脈のプラーク不安定性と密接に関与していることが示唆された。
よって、本研究は酸化LDLのヒト冠動脈プラーク不安定性への関与の解明に寄与しており、本研究者
は、博士(医学)の学位を授与されるに値するものと認められた。
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